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SOZEL SUNUM 01

METASTATIK KOLOREKTAL KANSERDE REGORAFENIB ETKINLIGI, TEK
MERKEZ DENEYIMI

Ridvan GONUL, Oktay BOZKURT

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Onkoloji BD, Kayseri

GIRIS ve AMAC: Kolorektal kanser, diinya genelinde hem morbidite hem de mortalite agisindan
onemli bir halk sagligi sorunudur. Metastatik evrede uygulanan standart tedavilere ragmen, hastalik
genellikle ilerlemeye devam etmektedir [1]. Bu nedenle, liglincii basamak ve sonrasi tedavi
secenekleri giderek daha fazla onem kazanmistir. Bu baglamda, coklu kinaz inhibit6rii olan
regorafenib, refrakter metastatik kolorektal kanser tedavisinde etkinligi kanitlanmis bir ajan olup,
genel sagkalim ve progresyonsuz sagkalimda anlaml katkilar saglayabilmektedir. Ancak gercek
yasam verileri siirlidir ve farkli hasta popiilasyonlarinda etkinligi ve tolerabilitesi degiskenlik
gosterebilmektedir [2]. Bu calismada, merkezimizde regorafenib tedavisi almis metastatik
kolorektal kanser hastalarinin progresyonsuz sagkalim (PFS) verilerinin degerlendirilmesi
amaglanmigtir.

GEREC ve YONTEM: Bu calismaya, Erciyes Universitesi Tibbi Onkoloji Kliniginde 2022 yili
sonras1 metastatik kolorektal kanser (mKRK) tanis1 alarak regorafenib tedavisi baglanmig 35 hasta
dahil edildi. Hastalarin dosya kayitlar1 retrospektif olarak incelendi. PSF verisi regorafenib
baglangi¢ tarihi ve progresyon tarihi ile, genel sagkalim (OS) verisi ise tani tarihi ve 6liim tarihi ile
degerlendirildi. PFS verileri degerlendirilirken; hastalarin tiimor yerlesimi (sag/sol kolon),
molekiiler mutasyon durumu ve metastaz bolgeleri de analiz edildi. Klinik verileri eksik olan
hastalar ¢aligma dis1 birakildi. Elde edilen verilerle istatistiksel analiz yapildi. Istatistiksel analizler
icin Kaplan-Meier analizleri ve log-rank testleri kullanildi. SPSS Windows versiyon 25 programi
kullanildi.

BULGULAR: Calismaya dahil edilen hastalarin %66,7°si (24) erkek, %33,3’ii (12) ise kadin
hastalar olusturmaktadir. Calismaya dahil edilen 36 hastanin yas ortalamasi 59,25 + 11,84 idi. Erkek
hastalarin yas ortalamasi 59,96 + 10,76 (n=24), kadin hastalarinki ise 57,83 + 14,18 (n=12) olarak
bulundu. Iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlaml1 degildi (p=0,66). Hastalarin demografik
ve klinik 6zelliklerine iligkin veriler Tablo 1’de sunulmaktadir.



Tablo 1. Hastalarin Demografik ve Klinik Ozellikleri (n=36)

Alt Grup Say1 (n) %
Yas Ortalamas Erkek 59,96
Kadin 57,86

o Erkek 24 66,7
Cinsiyet 7l 12 333
0 1 2.8
ECOG PS ! 13 oL
2 22 61,1
Yok 19 528

Hipertansiyon (HT) Grade 2 2 5.6
Grade 3 1 2.8
Yok 16 444
El-ayak sendromu el 12 g 194
N Var 22 61,1
Karaciger metastazi Yok 14 38,9
Ny Var 26 722
Akciger metastazi Yok 10 27.8
. Var 10 27.8
Periton metastazi Yok 26 72,2
. Var 13 36,1
Kemik metastazi Yok 23 639
. Var 4 11,1
Beyin metastazi Yok 32 88,9
Kolon yerlesimi o 2 50
Sol 18 50
. N 5 3. sira 21 58.3
Regorafenib tedavisi aldig1 basamak 4 sira 15 417
WT 20 55,6
RAS mutasyonu Mutant 16 44 4
MSS 34 944

MSI durumu MSI-H 2 56
. Var 28 77.8
Oliim Yok 8 P20

Tiim hastalarin medyan PFS siiresi 3,27 ay ve medyan OS siiresi 32,7 ay tespit edilmisgtir.
Hastalarin %58,3’li (n=21) regorafenib tedavisini {i¢iincii basamakta, %41,7’si (n=15) ise dordiincii
basamakta almistir.

Kadin hastalarda ortalama PFS 126 giin, erkek hastalarda ise 79 giin olarak hesaplanmisgtir.
Kadinlarda daha uzun PFS izlenmesine ragmen fark anlamh degildir (p=0,148).

Yas degiskenine gore yapilan degerlendirmede, yash hastalarda daha uzun ortalama PFS siireleri
izlenmis olsa da fark anlamli bulunmamuistir (p=0,26).



ECOG PS 0-1 olan hastalar ile PS 2 olan hastalar karsilagtirildiginda, PFS agisindan 0-1 grubunda
ortalama 126 giin, 2 grubunda ise 79 giin tespit edilmistir (p=0,09). Istatistiksel olarak anlaml
olmasa da klinik olarak anlamli olabilecek bir fark gézlenmistir.

El-ayak sendromu gelisen hastalarda ortalama PFS siireleri 229 giin, gelismeyenlerde ise 107 giin
olarak tespit edilmistir (p=0,468). Bu fark istatistiksel anlam tagimasa da, el-ayak sendromunun
gozlenmesi ile daha uzun PFS iligkisi dikkat ¢ekicidir.

Hepatotoksisite gelisen hastalarda ortalama PFS 72 giin, gelismeyenlerde 146 giin olarak
hesaplanmigtir; hepatotoksisite varligi ile daha kisa PFS iligkili goriinmektedir ancak bu fark
istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0,1). (Figiir 1)
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Figiir 1. Hepatotoksisite gelisimine gore progresyonsuz sagkalim siirelerinin Kaplan-Meier egrileri.

Karaciger metastazi olanlarda medyan PFS 89 giin, olmayanlarda ise 247 giin; OS ise sirasiyla 936
ve 2038 giin olarak bulunmustur. Her iki sonlanim i¢in karaciger metastazi olmasi, kotii prognostik
etki tagimaktadir (PFS i¢in p=0,05; OS i¢in p=0,01). (Figiir 2)
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Figiir 2. Karaciger metastazi varligina gore progresyonsuz sagkalim siirelerinin Kaplan-Meier
egrileri.

Periton metastazi olan hastalarda ortalama PFS 76 giin, olmayanlarda ise 119 giin olarak
bulunmustur; aradaki fark istatistiksel anlam tagitmamaktadir (p=0,21).

Kolon yerlesimi sag olan hastalarda ortalama PFS 122 giin, sol yerlesimli olanlarda ise 94 giindiir;
fark istatistiksel olarak anlaml degildir (p=0,98).

RAS mutasyon durumuna gore yapilan analizde, mutasyon tasiyan hastalarda ortalama PFS 117
giin, wild tip hastalarda 94 giin olarak saptanmistir (p=0,28). Medyan PFS her iki grup icin de 3,0
ay olup, anlaml fark izlenmemistir.

MSI ile ilgili veriler eksik oldugundan MSI-H olan iki hastada medyan PFS hesaplanamamig, MSS
grubunda ise ortalama PFS 119 giin olarak hesaplanmistir. Gruplar arasi fark anlamli degildir
(p=041).

Regorafenib tedavisinin baglandigi basamaklara gore sagkalim siireleri incelendiginde, 3.
basamakta baglananlarda ortalama sagkalim 129,78 + 23,98 hafta, 4. basamakta baslananlarda ise
13844 + 25,04 hafta olarak hesaplandi. ki grup arasinda sagkalim agisindan anlamli fark
saptanmadi (p=0,767).

TARTISMA: mKRK tedavisinde, standart tedavilere diren¢ gelisen hastalar i¢in etkili ve tolere
edilebilir secenekler sinirhidir. Regorafenib, ¢oklu kinaz inhibitorii olarak bu hasta grubunda
kullanim onayr almistir. Faz III CORRECT ve CONCUR caligmalari, regorafenibin plaseboya
kiyasla OS ve PFS iizerinde istatistiksel olarak anlamli iyilesmeler sagladigini gostermistir.
CORRECT c¢aligmasinda, daha once fluoropirimidin, oksaliplatin ve irinotekan bazl kemoterapi ile
anti-VEGF ve/veya anti-EGFR tedavisi almis hastalarda, liciincii veya daha ileri basamakta
regorafenib kullanilmis ve medyan OS 6.4 ay, PFS ise 1.9 ay olarak bildirilmistir [3]. CONCUR
calismasinda ise, en az iki basamak sistemik tedavi almis Asya kokenli hastalarda regorafenib yine
ticiincii basamakta uygulanmig, medyan OS 8.8 ay ve PFS 3.2 ay olarak raporlanmugtir [4].

Gercek yasam verileri de bu bulgular desteklemektedir. CORRELATE adli prospektif, ¢ok
merkezli bir gozlemsel calismada, daha Once standart tedavileri almig ve regorafenib tedavisi
baglanmis 1037 hastada medyan OS 7.7 ay, PFS ise 2.9 ay olarak bildirilmistir. Ayrica ¢aligmada
baglangi¢ dozlarimin esnek kullanimu, ila¢ tolerabilitesinin artirilmasinda 6nemli bir yaklagim olarak
degerlendirilmigstir [5]. Benzer sekilde, ABD’de yapilan biiyiik bir retrospektif analizde, regorafenib
ile tedavi edilen 703 mKRK hastalarinda medyan OS 6.4 ay olarak raporlanmistir [6].

Bu veriler, regorafenibin mKRK tedavisinde ileri basamaklarda etkili bir secenek oldugunu ve
gercek diinya sonuglarimin da bunu destekledigini gostermektedir. Ger¢gek yasam verilerinin 6nemli
oldugu bu hasta grubunda, calisma sonucunda regorafenibin mKRK hastalarinda kabul edilebilir bir
progresyonsuz sagkalim sagladig: goriilmiistiir.

Calismamizda hastalarin medyan OS siiresinin 32,7 ay gibi dikkat cekici bir diizeyde bulunmasi,
hasta seciminin etkisini de gosterebilir. Performans durumu iyi, el-ayak sendromu gelisimi gozlenen
ve karaciger metastazi olmayan hastalarda hem progresyonsuz hem de genel sagkalimin daha iyi
oldugu gozlemlenmistir. Calismamizda molekiiler belirteclere gore ise RAS mutasyon durumu ve
MSI-H varliginin PFS iizerinde anlaml bir etkisi izlenmemistir. Bununla birlikte, hasta sayisinin
sinirli olmasi, ozellikle MSI-H grubu gibi alt grup analizlerinde yorum yapmay1 giiclestirmektedir.
Literatiirle uyumlu sekilde, istatistiksel anlamlilik gostermemekle birlikte, sag kolon yerlesimli
tiimorlerde PFS siirelerinin sayisal olarak daha uzun oldugu gézlenmistir [7].

Calismamizda, hepatotoksisite gelisen hastalarda PFS siirelerinin daha kisa oldugu gézlenmistir. Bu
durumun, dogrudan ilaca bagh bir yan etkiden ziyade, karacifer metastaz1 varhigi ile iligkili
olabilecegi ve bu nedenle PFS’nin olumsuz etkilendigi diisiiniilmektedir.



Literatiirde, regorafenib tedavisinin daha erken basamaklarda uygulanmasinin etkinligini
artirabilecegini destekleyen calismalar bulunmaktadir [8]. Ancak calismamizda, bu bulgularin
aksine, dordiincii basamakta tedavi alan hastalarda PFS siirelerinin daha uzun oldugu gozlenmistir.
Onceki yayinlarda, iiciincii basamakta kemoterapi yeniden uygulamasinin (rechallenge)
regorafenibe kiyasla daha iyi sonuclar saglayabilecegi raporlanmistir [9]. Calismamiza dahil edilen
hasta grubunda ise regorafenibin {liciincii basamakta, Onceki basamaklarda hizli progresyon
nedeniyle rechallenge tedavisi alamayan hastalara verildigi; buna kargin dordiincii basamakta
regorafenib alan hastalarin iiclincii basamakta rechallenge tedavisi almig, daha indolent seyirli bir
grubu olusturdugu anlasilmistir. Bu bulgu, elde edilen PFS farkinin tedavi sirasindan ¢ok hasta
secimiyle iligkili oldugunu ve klinik pratikte tedavi kararlarinin bireysellestirilmesinin dnemini bir
kez daha ortaya koymaktadir.

Literatiirde daha genis capli yapilmis ¢calismalarda el-ayak sendromu goriilmesinin tedavinin daha
etkin olacagina dair veriler mevcuttur [10-11]. Calismamizda, el-ayak sendromu gelisen hastalarda
PFS siiresi gelismeyenlere kiyasla sayisal olarak daha uzun bulunmustur (229 giin vs. 107 giin),
ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli degildir.

Sonug¢ olarak; calisma verileri regorafenib tedavisinin uygun hasta se¢iminde tedavinin ileri
basamaklarinda etkili bir tedavi secenegi olabilecegini desteklemekte ve ileriye doniik daha biiytik
orneklemli caligmalara ihtiya¢ oldugunu gostermektedir.
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SOZEL SUNUM 02

RAS/RAF WILD TiP METASTATIK KOLOREKTAL KANSER HASTALARINDA
BIRINCI SIRA SETUKSIMAD TEDAViSi: TEK MERKEZ DENEYIMi

Bahattin Engin KAYA, Melek KARAKURT ERYILMAZ, Oguzhan YILDIZ,
Ali Fuat GURBUZ, Talat AYKUT, Omer GENC, Murat ARAZ, Mehmet ARTAC

Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Onkoloji Bilim Dali, Konya

AMAC: Kolorektal kanser, diinyada kansere bagl 6liim nedenleri arasinda iigiincii sirada yer alir
(1). KRAS, NRAS ve BRAF wild tip metastatik kolorektal kanserli (mKRK) hastalarda epidermal
biliylime faktorii reseptorii (EGFR) inhibitorii olan Setuksimab’in birinci basamak tedavide
kullanim1 6nerilmektedir. Bu caligmanin amaci, birinci basamakta Setuksimab iceren kemoterapi
alan KRAS/NRAS/BRAF wild tip mKRK tanili hastalarin klinik 6zelliklerini, tedaviye yanit
oranlarin1 ve sagkalim sonuglarim retrospektif olarak degerlendirerek, gercek yasam pratigindeki
etkinligini ortaya koymaktir.

GEREC ve YONTEM: Kasim 2016-Mart 2024 tarihleri arasinda mKRK tanili; KRAS, NRAS,
BRAF wild tipte olan, birinci basamak tedavi olarak Setuksimab iceren (setuksimab + FOLFOX/
FOLFIRI) rejim uygulanmis 49 hasta ¢alismaya dahil edildi. Hastalarin demografik bilgileri, timor
lokalizasyonu, metastaz bolgeleri, uygulanan kemoterapi rejimleri, tedaviye yanit siireleri
kaydedildi. Progresyonsuz sagkalim (PFS) ve genel sagkalim (OS) Kaplan-Meier yontemiyle
hesaplandi.

BULGULAR: Calismaya dahil edilen hastalarin 13’ (%26,5) kadin, 36’s1 (%73.5) erkekti.
Hastalarin yas ortalamasi 66,8’idi. Primer tiimor yerlesim; 3 (%6,1) hastada sag kolon, 30 (%61 ,2)
hastada sol kolon ve 16 (%32,7) hastada rektum yerlesimli idi. Hastalarin %32,7 (16’s1) si denovo
metastatikti. Tan1 aninda 38 (%77,6) hastada karaciger metastazi, 7 (%14,3) hastada ise akciger
metastazi saptandi. 9 (%18 .,4) hasta AIMMR,, 40 (%81,6) hasta pMMR olarak belirlendi. Hastalarin
%79 ,6’s1 FOLFOX ile beraber, %20.,4’ii FOLFIRI ile beraber Setuksimab aldi.



Tablo 1.

Cinsiyet/ n (%)
Kadin
Erkek
Yas Ortalamasi
Tiimor yerlesim yeri
Sag kolon
Sol kolon
Rektum
ECOG PS
0
1
Adjuvan KT oyKkiisii
Var
Yok
MMR
dMMR
pMMR
Karaciger Metastazi
Var
Yok
AKkciger Metastazi
Var
Yok
Tamda Evresi
Denovo metastatik

Rekiirren metastatik

Setuksimab ile Kombine Tedavi

FOLFOX

FOLFIRI

Tiim Grup n=49(%)

13 (26.5)
36 (73.5)

66,8

3(6,1)
30 (612)

16 (32.7)

9(18.4)

40 (81.6)

13 (26,5)

36 (73.5)

9(18.4)

40 (81.6)

38 (77,6)

11224

7(14.3)

42 (85.7)

16 (32,7)

33 (67,3)

39 (79.,6)

10 (20.4)
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SONUC: FIRE-3 ve CRYSTAL faz III caligsmalarinda Setuksimab igeren tedavi uygulanan wild tip
mKRK hastalarinda OS 28-33 ay, PFS ise 10-13 ay civarinda bildirilmistir (2,3). Bizim
calismamizda da, KRAS/NRAS/BRAF wild tip metastatik kolorektal kanserli hastalarda birinci
basamakta Setuksimab temelli tedavi uygulanan hasta grubunda elde edilen median OS siiresi 37,6
ay ve median PFS siiresi 15,4 ay olup, bu degerler Setuksimab ile yapilan randomize ¢aligmalarda
bildirilen sagkalim sonuglari ile benzerlik gdstermektedir.
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AMAC: Kolorektal kanser (CRC) erkeklerde en sik teshis edilen li¢lincii kanser tiirii, kadinlarda
ise ikinci kanser tiiriidiir.[1] Mikrosatellit instabilitesi yiiksek (MSI-H(dAMMR) kolorektal tiiméorler
tim kolorektal kanseri hastalarinin yaklasik %15 ini olusturmaktadir. Metastatik CRC(mCRC)
vakalariin ise %4-5 ini olusturmaktadir. [2] dMMR/MSI-H CRC vakalar siklikla proksimal kolon
yerlesimlidirler. Siklikla miisin6z komponente sahiptirler, lenfositik infiltrasyon igerirler ve kotii
diferansiyedirler. [2] Immiinoterapinin, A(MMR/MSI-H mCRC hastalarinda daha iyi sonuglara sahip
oldugu gosterilmistir. [3] Bu nedenle, son yillarda standard haline gelmistir. Ote yandan, dzellikle
diisiik ila orta gelirli iilkelerde, tiim hastalarda immiinoterapiye erisim miimkiin olmamaktadir.
Klinik caligmalarda dMMR/MSI-H mCRC hastalar tiim mCRC hastalarinin kiigiik bir kismini
temsil ettigi icin bu hasta anti-EGFR'ler (setuksimab, panitumumab) ve anti-VEGF'ler
(bevacizumab) olmak iizere hedefli tedavilerin etkinlikleriyle ilgili yeterli bilgiye sahip degiliz.
dMMR/MSI-H mCRC hastalarinda anti-EGFR'lerin ve bevacizumab'in roliiniin aydinlatilmasina
ihtiya¢ oldugunu diisiiniiyoruz.

Calismamizin amaci, MSI-H mCRC hastalarinda prognostik faktorleri ve hedefli tedavi (anti-
EGFR'ler, bevacizumab) sonuglarini degerlendirmektir.



METOD: Birinci basamakta antiVEGF/antiEGFR tedavisi alan dAMMR/MSI-H mCRC hastalar
retrospektif olarak degerlendirildi.

BULGULAR: Calismaya 132 hasta dahil edildi. Seksen bir (%61,4) hasta sag kolon, 33 (%25)
hastada sol kolon ve 18 (%13,6) hastada rektum yerlesimliydi. Yetmis iki (%54,5) hasta 'de novo'
mCRC iken 60 (%45,5) hasta niiks idi. Mutasyon oranlari; RAS i¢in %35.6 (n:47), BRAF i¢in
%12.1 (n:16) idi. 26 (%19,7) hastada hem primer hem de metastatik bolgeye cerrahi uygulandi. 'De
novo' metastatik hastalifi olan 17 (%12,8) hastaya maksimal sitorediiktif cerrahi uyguland:.
Hastalarin 9'una (%6,8) rekiirrens durumunda metastazektomi uygulandi. Metastazektomi sonrasi
29 (%22) hastaya kiiratif amach sistemik tedavi verildi. 14 (%10.6) hasta subsequent tedavide 10
aldi.

Median PFS 10.9 (95%CI: 9.2-12.6) ay idi. Alt grup analizinde, sol kolon lokalizasyonuna sahip,
BRAF wild tip tiimorii olan ve idame tedavi alan hastalarin PFS'si anlamli derecede daha iyiydi.
(strasiyla p=0,045, p=0,037, p=0,007)

Median OS 44 ay 1di (95% CI 26.23-63. Tiimor lokalizasyonu, BRAF mutasyon durumu, ‘de novo’
metastaz/niiks hastalik durumu, maksimal sitorediiktif cerrahi yapilmasi ve subsequent tedavide
immiinoterapi almasi tek degiskenli analizde prognostik degere sahipti. (sirasiyla p=0,036, p<0,01,
p=0,04, p=0,03, p=0,005). Ancak, cok degiskenli analizde mutasyon durumu, maksimal sitorediiktif
cerrahi ve subsequent immiinoterapi OS i¢in prognostik faktorler olarak tanimlandi. (sirasiyla
p<0,01, p= 0,022, p=0,005). Anti-VEGF ve anti-EGFR kullanimi1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir sag kalim (PFS, OS) farki tespit edilmedi.

SONUC: dMMR/MSI-H mCRC farkh tiimor biyolojisine sahip bir hastaliktir. BRAF wt, MCS ve
subsequent tedavide IO alan dMMR/MSI-H mCRC hastalar daha iyi sagkalima sahipken,
antiVEGF ve antiEGFR nin 1. basamak 5FU bazli tedaviyle kombinasyonunda anlamli fark yoktur.

Anahtar Kelimeler: MSI-kolorektal kanser, anti-VEGF/anti-EGFR Maksimal sitorediiksiyon
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AMAC: Mide kanseri (GC), gastrointestinal sistemden kaynaklanan ve klinik seyri agresif olan bir
timor olarak, diinya capinda en sik goriilen besinci kanser tiiriinii tegkil etmekte ve kansere bagh
Oliimlerde de besinci sirada yer almaktadir!. Hastalarin yaklasik %80’inde tan1 aninda ileri evre
hastalik saptanirken, beslenme yetersizligi yaygin olarak gozlemlenmektedir?. Serum albiimin ve
lenfosit sayisinin belirli bir katsay1 ile degerlendirilmesiyle elde edilen prognostik beslenme indeksi
(PNI), sistemik beslenme durumu ile immiin yaniti 6lgmekte kritik bir biyobelirteg olarak
kullanilmaktadir3. Bu ¢alismanin amaci, metastatik mide kanseri tanis1 konmus hastalarda PNI
degeri ile genel sagkalim arasindaki iligkiyi ortaya koymaktir.

GEREC ve YONTEM: Haziran 2017 den Aralik 2023’e kadar metastatik mide kanseri tanisi almus
58 hasta ¢aligmaya dahil edilmis ve PNI; serum albiimin (gr/dl) ile mutlak lenfosit sayisiin (0.005
katsayisiyla carpilarak elde edilen deger) toplami seklinde hesaplanmustir. Hastalar, PNI degerlerine
gore diisiik (<45) ve yliksek (>45) gruplara ayrilarak sagkalim analizlerine tabi tutulmusgtur.

BULGULAR: Calismaya toplam 58 hasta dahil edilmistir; bunlardan 23’ (%39,7) kadin, 35’1
(%60,3) erkek olup, ortalama yas 58 olarak belirlenmistir. 65 yas iistii hasta sayis1 23 olarak tespit
edilmistir. Ortanca takip siiresi 30 ay (aralik: 27,8-33,7) ve genel sagkalim siiresi 13 ay (aralik: 8—
13,8) bulunmustur. Kadin hastalarda ortanca sagkalim istatistiksel olarak daha uzun olup, 18,9 ay
ile erkeklerde 11,7 ay arasinda anlamh fark gozlenmistir (p = 0.02). Performans durumu agisindan
hastalarin biiyiik bolimii ECOG 1 (%48,3) ve ECOG 2 (%24,1) grubunda yer almaktadir.
Katilimcilarin %50’si (n=29) gastrektomi uygulamasi almig; cerrahi uygulama almis ve almamisg
hastalar arasinda ortanca sagkalim agisindan anlamli bir fark bulunamamistir. Tami sirasinda, 22
hastada (%37,9) karaciger metastazi, 8 hastada (%13,8) akciger metastazi, 12 hastada (%20,7)
kemik metastazi, 4 hastada (%6,9) over metastazi ve 36 hastada (%62,1) lenf nodu metastazi rapor
edilmistir. Ayrica, 6 hastada (%10,3) linitis plastica tespit edilmistir. Istisnai iki hasta disindaki tiim
hastalar, ilk basamak tedavi olarak floropirimidin ve platin bazli kemoterapi almistir. Kemoterapi
tedavisine ek olarak; 1 hasta immiinoterapi ve 2 hasta Anti-HER?2 tedavisi uygulamas: almistir. PNI
degeri yiiksek olan 37 hasta (%63,7) ile diisik olan 21 hasta (%36,3) arasinda yapilan
karsilastirmada, yiiksek PNI grubunda ortanca genel sagkalim siiresi, diisiik PNI grubuna goére
anlaml derecede uzun bulunmustur (17,2 ay karsisinda 11,43 ay; p = 0.008).

SONUC: Basit laboratuvar testleri ile kolaylikla hesaplanabilen PNI, metastatik mide kanseri
hastalarinda sik¢a gozlemlenen yetersiz beslenme durumunun 15181nda prognostik bir belirteg islevi
gormektedir. Calisgmamiz, tedavi oncesinde PNI degeri yiiksek olan hastalarda sagkalim siiresinin
anlaml bi¢cimde daha uzun oldugunu ortaya koymustur.



ANAHTAR KELIMELER:
metastatik mide ca, prognostik beslenme indeksi, sagkalim
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GIRIS: D vitamini cesitli kanser tiirleriyle iliskilendirilmekte olup, diisiik D vitamini diizeyleri
kolorektal kanser (KRK) i¢in bir risk faktorii olarak degerlendirilmektedir. Son déonem c¢aligmalarda,
cerrahi tedavi veya kemoterapi sonrasinda yiiksek serum D vitamini diizeylerinin daha iyi sagkalim
sonuclartyla iligkili oldugu bildirilmistir. Bu nedenle, bu calisgma KRK tanis1 almig hastalarda D
vitamini diizeylerinin ve D vitamini takviyesinin sagkalim tiizerindeki etkisini degerlendirmek
amaciyla gerceklestirilmistir.

GEREC ve YONTEM: Bu retrospektif calismaya, Ocak 2012 ile Aralik 2021 tarihleri arasinda
Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi Onkoloji Klinigi’nde takip edilen 243 KRK hastasi
dahil edilmigtir. Veriler hasta dosyalarindan elde edilerek; hastalarin demografik, klinik ve patolojik
ozellikleri ile aldig1 tedaviler, D vitamini diizeyleri ve D vitamini takviyesi durumu kaydedilmis ve
sagkalim ile iligkileri analiz edilmisgtir.

BULGULAR: Calismaya dahil edilen 243 hastanin 190’inda tan1 aninda diisiik D vitamini
diizeyleri, 53’iinde ise normal diizeyler saptanmigtir. D vitamini takviyesi kullanim bilgisine
ulagilan 239 hastanin 91’1 (%38.1) D vitamini takviyesi almig, 148’1 (%61.9) ise almamis; 4
hastanin takviye durumu bilinmemektedir. Tan1 anindaki D vitamini diizeyleri ile genel sagkalim
arasinda istatistiksel olarak anlaml bir iligki saptanmamis olsa da (p = 0.110), normal D vitamini
diizeyine sahip hastalarda medyan sagkalim siiresi (84.46 ay [%95 GA: 75.29-107.99]), diisiik
diizeye sahip hastalara kiyasla (61.93 ay [%95 GA: 60.31-74.08]) daha uzun bulunmustur (Sekil 1).
Buna karsin, D vitamini takviyesi alan hastalarda genel sagkalim siirelerinin anlamli diizeyde daha
uzun oldugu gosterilmistir (p = 0.001); takviye alan hastalarda medyan sagkalim 84.46 ay (%95
GA: 85.14-110.79), almayanlarda ise 58.66 ay (%95 GA: 52.73-66.24) olarak hesaplanmistir(Sekil
2). Hastalar evrelerine gore li¢ gruba ayrilmistir: metastatik olmayan evre I ve II hastalar (Grup 1),
evre III hastalar (Grup 2) ve evre IV hastalar (Grup 3). D vitamini takviyesi alan 91 hastanin 46°s1
(%50.5) Grup 1, 27’si (%29.7) Grup 2 ve 18’1 (%19.8) Grup 3’te yer almistir. Medyan sagkalim
stireleri sirastyla Grup 1 icin 112.2 ay (%95 GA: 94.5-130.0), Grup 2 i¢in 86.5 ay (%95 GA: 70.5—
102.4) ve Grup 3 icin 51.4 ay (%95 GA: 39.6-63.3) olarak hesaplanmistir (Sekil 3). D vitamini
takviyesinin sagkalim {izerine olumlu etkisi tiim evrelerde gozlenmis olup, bu etkinin 6zellikle
metastatik olmayan hastalarda daha belirgin oldugu gosterilmistir (p = 0.001).

SONUC: Bu calisma, D vitamini takviyesinin adjuvan kemoterapiye eklenmesinin KRK
hastalarinda genel sagkalimi uzattifim1 gostermektedir. Elde edilen bulgular dogrultusunda, D
vitamini takviyesinin adjuvan kemoradyoterapi protokollerine dahil edilmesi gelecekteki tedavi
yaklagimlari icin degerlendirilebilir.



Anahtar Kelimeler: Kolorektal kanser, D vitamini, genel sagkalim

Survival Functions

1.0- Lewel of D Vit
' —Low
IINormad
~+-Low-censored
+~ Normal.censored
0.8+
S o086
e
3
w
E
O 04 .
0.2+
0.0

\J \J
00 50,00 100,00 150,00 200,00
Follow up Time

Sekil 1. KRK' Hastalarda Tam AnndakiD Vitamiod Dizevinin Saskalun Uzerine Etkisi

Survival Functions

Replacement
1,0 ?herapy
_ﬁ'w
F xj'w
~4— 00.censored
08+ +—1,00.censored
T 06
-
=
w —4-
£
S 04
0.2+
0,04

\J
00 50,00 100,00 150,00 200,00
Follow up Time

Sekil 2. KRK's Hastalarda D Vitamini Renlasm anwun Sagkalim Uzetine Etkisi



Survival Functions

1,04 Group
-~ 00
2,00
3.00
~4=1,00-censored
0,84 +-2,00.censored
3.00-censored
S 06
<
3>
w
E ]
e o
0.2+
0,04

00 2000 4000 €000 8000 10000 12000
Follow up Time

Sekil 3. Metastazs Olan ve Olm avan KRK HastalanndaD Vitamiod Renlasm anuun Sadkalun Uzerine Etkisi



POSTER SUNUM 01

GASTROINTESTINAL SISTEMDE KiTLE VE BASI SEMPTOMLARI iLE PREZENTE
OLAN OSTEOSARKOMA DEDIFERANSIYE LIPOSARKOM: NADIR BiR OLGU
SUNUMU
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GIRIS: Sarkomlar; iskelet, iskelet dis1 bag doku ve periferik sinir sisteminden kaynaklanabilen
malign tlimorlerdir. Dediferansiye liposarkomlar (DDL), iyi diferansiye bir tiimor i¢inde keskin
siirlarla ayrilmis nonlipojenik sarkomat6z dokularin varligi ile tanimlanir (1). Yumusak doku
sarkomu olan liposarkomlar; iyi diferansiye (adipositik, enflamatuar ve sklerozan alt tipler dahil ),
dediferansiye, mixoid tip, yuvarlak hiicreli ve pleomorfik tipler olmak iizere 5 tiptir (2,3). Malign
mezenkimal tiimorlerin %20'sini LPS olusturur (4). Bu tiimorler yillarca asemptomatik olarak
biiylimeye devam edebilir. Kitlenin biiyiikliigiine sekonder basi semptomlar1 veya ¢evre organlara
invazyon gibi semptomlarla prezente olmasi nadir bir durum degildir (5). Daha yiiksek oranda
niiksiin yaninda kemik ve akciger metastazi yapmasi nedeniyle pleomorfik ve yuvarlak hiicreli alt
tiplerin daha kotii prognoz ile iligkili olmasi kagimlmazdir (6). Iyi diferansiye liposarkomlarda uzak
niiks beklenmezken dediferansiye liposarkomlar % 20 ila 30 oraninda uzak niiks yapar. Buna ek
olarak mortalite oranlar1 da iyi diferansiye olanlardan 6 kat daha fazladir (1). Bu olgumuzda, on
yildir farkedilmesine ragmen asemptomatik oldugu ve 6nemli bir bulgu vermedigi i¢in semptomatik
oluncaya kadar batin boslugunda biiylimeye devam eden Kkitlesi olan 53 yasinda bir erkek hasta
tartisilmustir.

Key words: Osteosarkoma dediferansiye liposarkom, gastrointestinal kitle, olgu sunumu.

VAKA: 53 yasinda erkek hasta, yaklasik on yil once karinda sertlik farketmis ama yakinmasi
olmadig i¢in pek onemsememis. Hasta son iki ayda tedricen artan karin agrisi ve li¢ giindiir gaz-
gaita ¢ikis1 olmamasi nedeniyle hastanemize bagvurdu. Hastanin ilk muayenesinde batin distandii ve
barsak sesleri hipoaktif olup ¢ekilen direk grafide hava-sivi seviyeleri goriildii (Resim 1).




Resim 1: 11k basvuru direk grafi goriintiisii

Genel cerrahi klinigi tarafindan ¢ekilen batin tomografisinde; sag bobrek inferior kesimi diizeyinden
batin sag alt kadrana dek uzanim gosteren sag psoas kasina da yer yer bitisik, biiyiik oranda kalsifik,
sag liretere bas1 yapan, boyutlart yaklagik 124x112 mm olan kitlesel lezyon izlendi (Resim 2).

Resim 2: Preoperatif batin tomografi goriintiilemesi

Hastanin eslik eden ek komorbiditesi veya sigara-alkol aliskanlig1 yoktu. Ozge¢cmisinde bir dzellik
olmayan hastanin soyge¢misi sorgulandiginda babasinin hepatoseliiler karsinom, annesinin ise mide
adenokarsinomu tanis1 aldig1 goriildii. Hastanin fizik muayenesinde; batin sol orta-alt kadranda ele
gelen oldukga sert kivamli agrisiz kitle disinda ek bulgusu yoktu. Sag iireterde grade 4 hidronefroza
neden olan kitle sistemik goriintiileme sonrasi sag hemikolektomi operasyonu ile eksize edildi.
Patolojik tani; osteosarkoma dedifferansiye liposarkom olarak saptandi. Tiimor parsiyel kapsiilli
olup tiimor ¢apr 220x180 mm idi. Cerrahi sinirlari negatif olan pT1 tiimor ve eksize edilen 14 lenf
nodunun reaksiyonel oldugu belirlendi. Immiinhistokimyasal ¢alismada timér SATB2, MDM?2
pozitif boyandi. PANCK, EMA, S100, myogenin, desmin, kaldesmon, CD117, CD34, MUC4
negatif izlendi. FISH ile MDM2 amplifikasyonunun varlig1 konfirme edildi. Hastaya postoperatif
evreleme amacli PET-CT planlandi. PET CT; Sag bobrek iist-orta pol posterior komsulugunda
sagittal-aksiyal kesitlerde yaklagik 45.8x50 mm boyutlarinda (6nceki boyut;39.6x36.3 mm) periton
ile iligkili goriiniimlii ve bobrek parankimi ile ara planlar1 secilemeyen ortasi nekroza bagh
hipodens hipometabolik kistik lezyonda irreguler ilimli artmig FDG tutulumlari ( implant?/
metastatik LAP? ) olarak yorumlandi (Resim 3).




Resim 3: Postoperatif evreleme amacli PET CT goriintiilemesi

Evreleme sonrast abdomino-pelvik bolgede cok sayida nodiiler lezyonlar olan hastaya ilk planda
sisplatin-adriamisin-ifosfamid (PAI) kemoterapi rejimi uygulanmasi, 3 Kkiirlin ardindan yanit
degerlendirme ve cerrahi agidan tekrar degerlendirme karari alindi. 3 kiir sonra kitlede regresyon
olan hastada tedavinin 6 kiire tamamlanmas1 uygun goriildii.

Resim 3: A: 3 kiir PAI kemoterapi rejimi sonras1 CT goriintiilemesi B: 6 kiir PAI kemoterapi rejimi
sonrasi CT goriintiilemesi

PAI rejimi 6 kiir sonrasi ¢ekilen BT de; Sag bobrek posteriorunda bébrege ve karaciger segment
6’ya invaze gorliniimde yaklasik boyutlart 66x87 mm boyutunda kraniokaudal uzunlugu 17 cm’ye
ulasan diizensiz konturlu kalsifikasyon ve nekroz ile uyumlu olabilecek hipodens alanlar iceren
niiks kitle izlenmis olup hastada bariz progresyon ile uyumlu idi.

TARTISMA: Lipit dokusunun farkli derecede atipi ve diferansiasyonu sonucu olusan
liposarkomlar icin DDL, ilk olarak 1979 yilinda tanimlanmistir. DDL liposarkomlarin %10
kadarimi olusturur ve en sik retroperitonda yerlesir (7,8). Gastrointestinal sistem liposarkomlari ise
baglica kolon, mide ve ince barsakta yerlesen ¢ok nadir tiimorlerdir (9). DDL, basta miyojenik
olmak iizere kondrojenik ve osteojenik yonde farkilagabilir (10). DDL tanisi alan vakalarin %0,6-29
kadar1 osteojenik yonde farklilasabilmekte ve en kotii prognozu yiiksek dereceli osteosarkomatoid
ossifikasyon tipi sergilemektedir (11). MDM?2 amplifikasyonu ekstraskeletal osteosarkomun
yanisira indiferansiye sarkom, pleomorfik sarkom, iyi diferansiye ve dediferansiye liposarkomlarda
da goriilebilmektedir (9). Bizim vakamizda da FISH ile MDM2 amplifikasyonu konfirme edildi.
Literatiirii taradi@imizda gastroeintestinal liposarkomlar ile ilgili kisith data oldugunu tespit ettik.
Kiictik hiicreli akciger kanseri ile senkron rektal DDL olan bir hastada ve daha once bildirilen iki
vakada ortak yakinmalar kabizlik, karm agrisi, kilo kayb1 ve hematokezya olup her ii¢ vakada da
timor cerrahi olarak eksize edilmis (12). Kolorektal sistemde goriilen nadir vakalardan biri olan
olgumuzda ise karin agris1 ve kabizliga ek olarak ele gelen kitle mevcuttu. Hasta kitle basisina
sekonder ileus tablosu ile bagvurdugundan acil operasyona alinip kitlesi total rezeke edildi. LPS
kemoterapi yanitlarinin pek iyi olmamasi, hedef tedavi ajanlarin bu alanda cok yeni olmasi gibi
handikaplar dolayisiyla birincil tedavi stratejisi hala radikal cerrahi rezeksiyondur. Gelecekte
liposarkom tedavisinde radikal cerrahinin yine 6n planda tutuldugu kemoterapi ve radyoterapiyi de
barindiran multimodal tedaviler olabilecegi dngoriilmektedir (10).
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PANKREATIKODUODENEKTOMI SONRASI PANKREATIKOGASTROSTOMI ILE
PANKREAS FISTULU GELISIMI
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2 Yerkoy Sehit Korgeneral Osman Erbas Devlet Hastanesi, Genel Cerrahi Klinigi, Yozgat
3 Saghk Bilimleri Universitesi Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cerrahi Onkoloji Klinigi, Istanbul

GIRIS: Pankreatikoduodenektomi (PD), pankreas bagsi kanseri tedavisinde uygulanan standart
cerrahi yaklagimdir. Ancak PD sonrasi gelisen postoperatif pankreatik fistiil (POPF), 6nemli bir
komplikasyon olarak karsimiza ¢ikmakta ve hastalarin yasam kalitesini olumsuz etkilemektedir.
POPF, pankreas kanalindan veya pankreatik doku kalintilarindan sizan pankreatik sivinin
intraabdominal alana kacis1 ile tanimlanir ve ciddi enfeksiyonlara ve sepsise yol agabilir. POPF
insidansini azaltmak amaciyla cesitli anastomoz teknikleri gelistirilmistir. Bunlar arasinda
pankreatikojejunostomi ve pankreatikogastrostomi (PG) yaygin olarak kullanilmaktadir. Son
yillarda PG'nin POPF insidansim1 azaltabilecegi hakkinda caligmalar mevcuttur. Bu ¢aligmadaki
amacimiz klinigimizde uyguladigimiz PG tekniginin POPF gelisme oranlar1 degerlendirilmistir.

YONTEM: Bu retrospektif calismada, 2017 Kasim ile 2025 Subat tarihleri arasinda pankreas basi
kanseri nedeniyle PD yapilan 59 hastanin verileri incelenmigtir. Hastalarin demografik verileri,
perioperatif bulgulari, postoperatif komplikasyonlari, pankreatik fistiil gelisimi ve mortalite verileri
incelendi. Tiim hastalarda PG anastomozu uygulanmis olup, POPF tanimlamas1 ISGPF kriterlerine
gore yapilmustir.

BULGULAR: PD yapilan 59 hastanin 23(%39) u kadin, 36 (%61) i erkek hastalardan
olugsmaktaydi. Olgularin ortalama yasi 60 (23-82). Ortalama ameliyat siiresi 4.5 (3-7) saati iken,
perioperatif kan kayb1 200 (100-800) cc idi. PG anastomozu yapilan 59 hastanin tamaminda POPF
gelismedi. Hicbir olguda PG anastomoz kacagi saptanmadi. Olgularin 12(%?20) sinde mide
intragastrik pankreas nedeniyle bulanti, kusma ve reflii sikayetleri saptandi. Medikal tedavi ile 10
(%17) u basari ile yonetilmisken 2(%3.4) olguda yasam kalitesini bozan medikal tedaviye direncli
semptomlar oldugu goriildii.

SONUC: Pankreatikoduodenektomi sonrast PG anastomozu yapilan hastalarda POPF gelismedigi
fakat dispeptik sikayetlerde artma oldugu goézlemlenmistir. Bu bulgu, dispetik sikayetleri arttirsa da
medikal tedavi ile kontrol altina alinabilen PG’nin giivenilir ve etkili oldugunu gostermektedir.
Daha genis hasta gruplari ile prospektif caligmalarin yapilmasi gereklidir.

Anahtar kelimeler: Pankreaetikoduodenektomi, Pankreatikogastrostomi, pankreas fistiilii
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RAS WILD TiP METASTATIK KOLON KANSERINDE KONVERSIYON, RFA VE
RE-INDUKSIYON TEDAVI iLE 40 AYLIK HASTALIK KONTROLU

Sinan YILDIRIM, Metin OZKAN

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, Tibbi Onkoloji, Kayseri

GIRIS: Kolorektal kanser, diinya genelinde ensik goriilen 3. kanserdir. Metastatik hastalik,
hastalarin biiyiik bir boliimiinde, tan1 aninda veya takip siirecinde ortaya ¢ikar [1]. RAS wild tip
hastalikta anti-EGFR ajanlar (panitumumab, setuksimab) ile yapilan ¢alismalar, hem progresyonsuz
sagkalim1 (PFS) hem de genel sagkalimi (OS) anlamli sekilde iyilestirmigtir [2].

Metastatik hastalik tedavisinde tam veya tama yakin yanit alinan hastalarda primer tiimore cerrahi
giindeme gelebilir. Bununla birlikte, tedavi sonrasi takipte karacigerde gelisen progresyonlara lokal
ablasyon teknikleri (RFA, stereotaktik viicut radyoterapisi - SBRT) hastalik kontroliine katki saglar
[3].

RAS wild tip metastatik kolon kanserinde anti-EGFR ve kemoterapi kombinasyon tedavisinde tama
yakin yanit alinan ve minimal rezidii hastaliga lokal ablatif tedavilerle uzun siire hastalik kontrolii
saglanan olgu sunulmustur.

OLGU SUNUMU: Ekim 2021de sag yan agrisi ile ¢ekilen batin USGde karaciger segment 7-8
bileskesinde birlesme egilimide olan 9x5 cm multipl hipodens nodiiller tespit edildi. Yapilan
kolonoskopide anal kanal 35. cmde multilobiile, frajil ve liimeni dolduran kitle tespit edildi. Biopi
sonucu RAS wild tip, MSI-S kolon adenokanseri geldi. PET-CT de karacigerde birlesme egilimi
olan multipl metastazlar, batin i¢i lenf nodu metastazlari ve sag siirrenal metastaz saptandi.

Hastaya 14 uygulama folfiri —setuksimab tedavisi verildi. Baglangi¢ tiimor markir1 2545 den 7.2 ye
geriledi. Haziran 2022 de cakilen PET CT de karaciger segment 6 da 3 cmlik nodiil diginda
karaciger lezyonlar1 radyolojik tam yanitli, primer kolonda rezidii kitle saptandi. Temmuz 2022 de
karacigerdeki lezyona RF yapildi sonrasinda 18 uygulama idame FUFA tedavisi verildi.

Temmuz 2023 de primer diginda lezyonlar tam yanitli oldugu i¢in sag hemikolektomi ve sol kolon
segmenter rezeksiyonu yapildi. Patoloji sonucu c¢ekumda tiibiilovilloz adenom, inen kolon
subserozaya invaze kolon adenokanseri, lenfovaskiiler invazyon saptandi , perindral invazyon
saptandi , cerrahi siir salim ve 14 reaktif lenf nodu diseksiyonu geldi.

Ilagsiz takibe alman hastada ekim 2023 de karaciger segment 6 RF sahasi anteriyorunda niiks
nedeni ile 2. RF iglemi yapildi.

Aralik 2023 de PET CT de segment 3-4 bileskesi ve segment 8 de multipl metastazlarla niiks etti ve
marker progresyonu oldu. Folfiri-Setuksimab ile %20 doz azaltilarak re-challenge yapildi. Subat
2024 de 8 kiir folfiri —setuksimab sonras1 batin tomografisinde kismi yanit, 12 uygulama sonrasi ise
PET CT de karacigerdeki lezyonlarda balirgin yanit alindi.

Mayis 2025 de karaciger segment 8 nodiile 3. RF uygulamas: yapildi. Sonrasinda takibe alinan
hasta eyliil 2024 de marker progresyonu ve batin tomografisinde karacigerde boyut artig1 gosteren
ve yeni ¢ikan lezyonlar nedeni ile 2. Kez folfiri- setuksimab ile ile re-challenge yapildi. 12
uygulama sonras1 Mart 2025 de PET CT de karaciger segment 8 deki 2 cmlik lezyon diginda
tutulum saptanmadi. Karaciger segment 8 deki lezyona 4. RF yapildi. Marker ve radyolojik olarak
tam yanit saglanan hastanin takibine devam edilmektedir.



TARTISMA:Bu olgu, metastatik kolon yonetimindeki multidisipliner yaklagimin Onemini
gostermektedir. RAS wild tip metastatik kolon kanserinde anti-EGFR ve kemoterapi kombinasyonu
ile 1y1 yamit alinan hastalarda rezidii lezyonlara lokal ablatif tedaviler uzun siire hastalik kontrolii
saglamaktadir[3]. Daha Once iyi yanit alinan anti-EGFR ve kemoterapi kombinasyonu ile hastalik
progresyonunda tekrar giiclii yanitlar alinabilmektedir[4].

SONUC: Metastatik RAS wild tip kolorektal kanser hastalarinda konversiyon tedavisi,
oligoprogresyon yonetimi ve re-indiiksiyon tedavi ile uzun siire hastalik kontrol altinda tutulabilir.
Bu olguda, multidisipliner yaklagim sayesinde 40 ay boyunca hastalik kontrolii saglanmistir.

KAYNAKLAR: 1-CA Kanser J Klinigi .Siegel RL, Miller KD, Fuchs HE, Jemal A. Kanser Istatistikleri, 2023. CA Kanser J Klinigi .
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MSI-H ILERI EVRE MIDE ADENOKARSINOMDA PEMBROLIZUMAB ILE TAM
YANIT: OLGU SUNUMU

Ugur TURKMEN, Metin OZKAN
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GIRIS: Mide kanseri, diinya genelinde en sik gériilen malignitelerden biridir ve ileri evre hastalikta
prognoz genellikle kotiidiir [1]. Adjuvan tedaviye ragmen rekiirrens gelisen hastalarda prognoz
ozellikle olumsuzdur. Son yillarda immiinoterapi, 6zellikle programlanmis hiicre 6liimii reseptorii 1
(PD-1) inhibitorleri, MSI-H (Mikrosatellit Instabilite-High) hastalarda umut verici sonuglar
sunmaktadir [2]. Pembrolizumab, MSI-H ve PD-L1 pozitif gastrik kanserlerde onaylanmig bir
tedavi secenegidir ve se¢ilmis vakalarda uzun siireli hastalik kontrolii saglayabilmektedir [3]. Bu
olgu sunumunda, mide adenokarsinomu nedeniyle total gastrektomi sonrasi adjuvan tedavi alan ve
niiks gelisen bir hastada pembrolizumab tedavisi ile elde edilen tam yanit sunulmaktadir.

OLGU SUNUMU: 75 yasinda erkek hasta, 2,5 yil 6nce mide incisura angularis'te tilser saptanmast
sonrast yapilan biyopside mide adenokarsinomu tanist almis. Hastaya total gastrektomi uygulanmis
ve postoperatif patoloji sonucu adenokarsinom, TxN2MO, Evre 2-3?, LVI(+), PNI(+), cerrahi
siirlar temiz olarak raporlandi. Adjuvan tedavi olarak 2 kiir XELOX, ardindan kemoradyoterapi ve
2 kiir XELOX aldi.

Adjuvan tedavi tamamlandiktan 1 ay sonra, hastada PET-CT’de batin i¢i lenf nodlar1, mediastinal
lenf nodlar1 ve karaciger metastazi ile niiks saptandi. Molekiiler incelemede hastanin MSI-H ve
Cerb2 negatif oldugu belirlendi. Bunun iizerine hastaya pembrolizumab 200 mg (21 giinde bir)
baslandi.

Ik 2 kiir sonras: batin igi asit, lenf nodlar1 ve karaciger metastazlarinda regresyon gozlendi. 8. kiir
sonrast PET-CT'de tama yakin yanit izlendi. 14. kiirden itibaren hastanin durumu tam yanitl olarak
degerlendirildi.

Son olarak Mart 2025'te 34. uygulamay1 alan hasta, 2 yildir pembrolizumab kullanmasi nedeniyle
tedavisi kesildi ve ila¢siz izleme alindi. Hastanin takibine devam edilmektedir.

TARTISMA: Mide kanserinde cerrahi, kiiratif tedavinin temel taglarindan biridir. Ancak ileri evre
olgularda hastalik sik sik rekiirrens gostermekte olup, prognoz kotii seyretmektedir [4]. MSI-H mide
kanseri hastalarinda immiinoterapinin etkinligi son yillarda gosterilmis olup, pembrolizumab MSI-
H ileri evre mide kanserlerinde kullanilmaktadir [5].

Sunulan olguda, adjuvan XELOX ve kemoradyoterapi sonrast erken donemde niiks gelismis ve
MSI-H gelen hastaya pembrolizumab baslanmistir. Tedaviye yanit alinarak tam yanit elde edilmis
ve 2 yil siireyle siirdiiriilen immiinoterapi sonrasi tedavi sonlandirilmistir.

Onceki galigmalar, MSI-H tiimérlerde 5-FU bazli kemoterapinin etkinliginin diisiik oldugunu ve bu
hastalarin geleneksel kemoterapiye sinirli yanit verdigini gostermektedir [6]. Bunun temel nedeni,
MSI-H tiimorlerin DNA tamir mekanizmasindaki bozukluklar nedeniyle 5-FU’nun neden oldugu
DNA hasarin1 yeterince taniyip apoptoza gitmemesidir [6]. Bu biyolojik 6zellikler, MSI-H
hastalarda immiinoterapinin daha etkili olabilecegini diisiindiirmektedir.

Son yillarda yapilan calismalar, immiinoterapinin MSI-H hastalarda tedavi siirecinde yiiksek yanit
oranlar1 sagladigim ve tedavi kesildikten sonra bazi hastalarda uzun siireli hastaliksiz sagkalim elde
edilebilecegini gostermektedir. Ozellikle ileri evre ve tedaviye direncli vakalarda, immiinoterapi ile



tam yanit elde edilen hastalar bildirilmistir [7]. Olgumuzda da benzer sekilde, pembrolizumab ile
tam yanit saglanmis ve 2 yil siireyle siirdiiriilen immiinoterapi sonrasi tedavi sonlandirilmistir.
Sonu¢ olarak, Bu olgu, MSI-H mide kanseri hastalarinda pembrolizumab ile tam yanit elde
edilebilecegini gostermektedir. Immiinoterapi, 6zellikle MSI-H olan hastalar i¢in etkili bir tedavi
secenegi olarak diisiiniilmelidir.
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HER 2 POZITIF TAM YANITLI MIDE KARDIA TUMORU OLGUSU
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GIRIS: Mide kanseri diinyada kanser Sliimlerinin énde gelen nedenlerindendir. Bat1 iilkelerinde
hastalarin ¢cogu tiimor unzerekable seviyede iken teshis edilir. Bu durumda sistemik kemoterapi ana
tedavi secenegidir (1).

OLGU: Alt1 aydir devam eden inat¢1 higkirik ve giderek artan kilo kaybr sikayetleriyle bagvuran
hastanin, Temmuz 2023 tarihinde yapilan endoskopisinde 6zefagus distalini infiltre eden ve distale
uzanan kitle izlenmistir. Yapilan biyopsi sonucunda adenokarsinom tanis1 konulmusgtur.

Hastaya lokal ileri mide kanseri tanisityla 4 kiir FLOT kemoterapisi uygulanmistir.
Immiinohistokimyasal incelemede HER2 +3 (SISH pozitif) saptanan hastanin tedavi protokoliine
trastuzumab eklenmesi planlanmigtir. Bu dogrultuda, FLOT + trastuzumab rejimi ile 4 kiir daha
kemoterapi uygulanmistir. FUFA dozlari, Grade 4 nétropeni ve tolerans kisitliligi nedeniyle %20
oraninda azaltilmistir.

Toplamda 8 kiir kemoterapi sonrast yapilan operabilite degerlendirmesinde hastanin rezeksiyona
uygun olmadigr belirlenmis ve hastaya 4 kiir daha FLOT + trastuzumab tedavisi uygulanmisgtir.
Ardindan, total gastrektomi + omentektomi + Roux-en-Y Ozefagogastrojejunostomi operasyonu
gerceklestirilmigtir.

Subat 2024 tarihinde alinan postoperatif patoloji sonucunda patolojik tam yanit (pCR) ve rezeke
edilen 26 lenf nodunun tamaminda reaktif degisiklikler olarak raporlanmistir.

Izleme alinan hastada, Haziran 2024 tarihinde yapilan goriintiilemesinde ¢olyak arter gevresini
saran 2 santimetrelik lezyon tespit edilmesi ilizerine vaka konseyde degerlendirilmistir. PET-CT’de
bu alanda metabolik tutulum saptanmamis, bagka bir lezyona da rastlanmamigtir. Konsey karari ile
hasta yakin izleme alinmig ve ii¢ ay sonra kontrol Onerilmigtir. Nisan 2025 tarihi itibariyle hasta
remisyonda takip edilmektedir.

TEMMUZ 2023 GORUNTULEME OCAK 2025 GORUNTULEME



06.2023 lokal ileri evre kardia timori tanisi

Neoadjuvan 4 kiir FLOT rejimi
Stabil hastalk
HER2 + H+) Lokal ileri evre hastali

4 kir FLOT + transtuzumab rejimi

Kismi yanit

Unrezektable kitle
4 kiir daha FLOT + transtuzumab rejimi

Cerrahi agidan rezektable yanith lezyon - cerrahi - pCR -

TARTISMA VE SONUC: Al-Batran ve arkadaglarinin yiiriittiigii FLOT4-AIO ¢alismasina gore,
lokal olarak ilerlemis ve rezeke edilebilir gastrik veya gastrodzofageal bileske
adenokarsinomlarinda, perioperatif FLOT rejimi; ECF/ECX rejimine kiyasla genel sagkalimi
anlamli diizeyde artirmistir (2). HER?2 pozitif mide kanseri hastalarinda trastuzumab temelli tedavi
yaklagimlar1 son yillarda 6n plana ¢ikmaktadir (1). Mide kanserlerinin yaklagik %10-25’inde HER2
asir1 ekspresyonu saptanmaktadir. PETRARCA Faz II randomize calismasinda, FLOT
kemoterapisine trastuzumab ve pertuzumab eklenmesi ile pCR orani anlamli olarak artmistir
(%35’e karst %12, p=0.02) (3). Bu olgu lokal ileri gastrodzefageal bilegske tiimorlerinde FLOT+
transtuzumab rejiminin etkinligi ve pCR elde edilebilirligini gdstermesi acisindan dikkat ¢ekicidir.

1. Elimova E, et al. Ann Surg Oncol, 2016;23(12):3786-3791.
2. Al-Batran SE, et al. Lancet, 2019;393(10184):1948-1957.
3. Hofheinz RD, et al. J Clin Oncol, 2020;38:abstr 4502.
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PANITUMUMAB iLE INDUKLENEN LOKOSITOKLASTIK VASKULIT:
OLGU SUNUMU

Talat AYKUTt1, Oguzhan YILDIZ1, Murat ARAZ1, Melek KARAKURT ERYILMAZ1, Ali Fuat GURBUZ1,
Bahattin Engin KAYA1, Omer GENC1, Fahriye KILINC2, Mehmet ARTAC1

1 Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Onkoloji Bilim Dal
2 Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi, Patoloji Ana Bilim Dali

OZET:

GIRIS: Panitumumab, epidermal biiyiime faktorii reseptoriine (EGFR) spesifik olarak baglanan
insan monoklonal antikorudur. RAS wild tip olan metastatik kolorektal kanserli hastalarin
tedavisinde kullanilmaktadir. Panitumumab kullanimi, hastalarin %90'inda dermatolojik
toksisitelerle sonu¢lanmakta, bunlarin %15'inde ise siddetli olmaktadir. Siddetli vaskiilit, nadiren de
olsa panitumumab kullanimu ile iligkilendirilmistir.

OLGU SUNUMU: 51 yasinda, RAS wild tip metastatik kolorektal kanser tanili erkek hasta,
palpabl purpura ve petesi ile hastaneye bagvurdu. Besinci kiir 16koverin, florourasil ve oksaliplatin
(FOLFOX) ve Panitumumab tedavisinin uygulanmasindan on giin sonra, hastanin her iki alt
ekstremitesinde purpura ve petesi bagladi. Purpurali lezyonlardan deri biyopsisi yapildi ve
l1okositoklastik vaskiilit tanis1 kondu. Tedavinin altinci kiirlinde panitumumab kesildi ve sadece
FOLFOX verildi. Panitumumabin kesilmesinden sonra lezyonlar geriledi.

Tartisma: Petesi ve purpura, panitumumabin nadir goriilen deri toksisiteleridir. Deri biyopsisi ile
lokositoklastik vaskiilit tanis1 aldi. Lezyonlar oral kortikosteroidler ve topikal tedavi ile geriledi.
Daha sonra hastanin tedavisi panitumumab kullanilmadan devam etti.

Anahtar Kelimeler: Lokositoklastik vaskiilit, Panitumumab, RAS wild kolorektal kanser

GIRIS: Panitumumab, RAS wild tipi metastatik kolorektal kanserin tedavisinde kullanilan human
monoklonal bir antikordur. Ancak, hastalarin %90’mndan fazlasi, nadir goriilen siddetli deri
toksisiteleri de dahil olmak iizere, tiim derecelerde dermatolojik toksisite yasamaktadir [1].
Panitumumaba bagli 16kositoklastik vaskiilit nadiren goriilebilir. Lokositoklastik vaskiilit, kiigtik
damarlar1 etkileyen ve veniiller ile dermal kapillerlerin immiin kompleksler araciligiyla hasar
gormesiyle karakterize olan bir vaskiilit tiirtidiir. Deri 16kositoklastik vaskiiliti genellikle deriye
smmirhidir ve genellikle palpabl purpura, alt ekstremite lokalizasyonu ve kii¢iik damar tutulumuyla
iligkilidir [2, 3]. Literatiir taramasinda panitumumab tarafindan indiiklenen 16kositoklastik vaskiilite
ait iki olgu raporu bulunmustur. Bu yazida, RAS wild metastatik kolorektal kanserli bir hastada
purpura ile birlikte gelisen panitumumab kaynakli 16kositoklastik vaskiilit olgusunu sunuyoruz. Bu
advers reaksiyon, literatiirde nadir bir durumdur.

OLGU SUNUMU: 51 yasinda erkek hasta, karin agrisi ve istemsiz kilo kaybi sikayetleriyle
bagvurdu. Ozgecmisinde bilinen herhangi bir ek hastalik Oykiisii bulunmamaktaydi. Batin
ultrasonografisinde, sag karaciger lobunun posterior segmentinde en biiyligli 70x82x100 mm
boyutlarinda olmak iizere birden fazla ekojenik solid lezyon saptandi. Bilgisayarli batin
tomografisinde karacigerde ¢ok sayida metastatik lezyon izlendi. Kolonoskopide rektumda iilseratif
vejetatif karakterde kitle tespit edildi. Lezyondan alinan biyopsi rektum adenokarsinom ile uyumlu



olarak raporlandi. Molekiiler analizde primer tiimoriin RAS wild tip oldugu belirlendi. Hasta,
karaciger metastazli rektum adenokarsinom tanisi ile sistemik tedaviye alindi.

Birinci basamak tedavi olarak FOLFOX rejimi ile birlikte panitumumab (6 mg/kg, iki haftada bir)
uygulandi. Panitumumab tedavisinin ilk kiirlinden sonra hastada akneiform dokiintiiler gelisti.
Besinci kiir (10. uygulama) sonrasi tedavinin onuncu giiniinde, her iki alt ekstremitede palpabl
purpurik lezyonlar ortaya cikt1 (Resim 1a, 1b).

Picture 1a Picture 1b

Lezyonlardan alinan deri punch biyopsisi, dermiste perivaskiiler ve interstisyel alanda yogun
notrofil infiltrasyonu, niikleer debris, eritrosit ekstravazasyonu, az sayida eozinofil ve bazi damar
duvarlarinda fibrinoid degisiklikler ile karakterize lokositoklastik vaskiilit ile uyumlu bulundu
(Resim 2a). PAS boyasinda damar duvarlarinda PAS pozitif fibrinoid materyal birikimi izlendi
(Resim 2b). Immiinofloresans incelemesinde damar duvarlarinda immiinoglobulin A ve C3 birikimi
saptand1. Patolojik degerlendirme sonucunda lokositoklastik vaskiilit tanis1 dogrulandi.




Taninin ardindan panitumumab tedavisi sonlandirild: ve sistemik tedaviye yalnizca FOLFOX rejimi
ile devam edildi. Es zamanl olarak baglanan oral kortikosteroid ve topikal tedavi ile deri
lezyonlarinda belirgin diizelme gozlendi (Resim 3a, 3b). Takip siiresince yeni vaskiilitik lezyon
gelisimi izlenmedi.

Picture 3a Picture 3b

TARTISMA: Panitumumab, EGFRye baglanarak, EGFR eksprese eden tiimorlerin hayatta
kalmasini ve biiylimesini inhibe eder. 2006 yilinda, panitumumab, RAS wild tipi metastatik
kolorektal kanserin tedavisi icin ABD’de onaylanmigtir [4]. En sik goriilen yan etkiler arasinda deri
dokiintiileri, ishal ve diisik magnezyum seviyeleri yer almaktadir [5]. Panitumumab, pruritus,
eritem, dokiintii, akneiform dermatit, deri soyulmasi, paronigya, kuru deri ve deri catlaklar1 gibi
siddetli deri reaksiyonlarna (= 3. derece) yol agabilir. Bu deri toksisiteleri, enfeksiyon, apseler,
sepsis ve nekrotizan fasiit gibi komplikasyonlara neden olabilir. Ayrica, toksik epidermal nekroliz
(TEN) ve Stevens-Johnson sendromu (SJS) gibi nadir vakalar bildirilmistir [6, 7]. Panitumumab’a
baghh purpura gelisimiyle ilgili yalnizca birka¢ rapor bulunmaktadir. Literatiir taramasinda,
panitumumab kaynakli I6kositoklastik vaskiilit tanist konan iki vaka raporu ve bizim olgumuz tespit
edilmigtir. Kamo ve arkadaglari, kolon kanseri ve karaciger metastazlart olan 67 yasinda bir erkek
hastada, iki kiir panitumumab sonrasi I6kositoklastik vaskiilit,grade 3 bobrek yetmezligi ve nefrotik
sendrom gelistigini bildirmistir. Bu vakada, bobrek yetmezligi 16kositoklastik vaskiilit ile birlikte
goriilmiistiir [8]. Senda N ve arkadaglari, kolon kanseri ve akciger metastazlar1 olan 58 yaginda bir
kadin hastada, FOLFIRI ve panitumumab tedavisi aldiktan 6 ay sonra panitumumab kaynakli
lokositoklastik vaskiilit ile birlikte purpura gelistigini bildirmistir. Daha sonra FOLFIRI ve
bevacizumab tedavisi uygulanmig ve purpura 9 ay boyunca yeniden goriilmemistir. Yazarlar,
FOLFIRI tedavisinin purpura gelisimine neden olmadigini 6ne siirmiiglerdir.

Bizim hastamizda, purpura FOLFOX-panitumumab tedavisinin 5. kiiriinden (10. uygulama) 10 giin
sonra her iki bacaginda gelisti. 6. kiirde yalnizca FOLFOX tedavisi uygulandi. Hasta, FOLFOX



tedavisini almasina ragmen, lezyonlar geriledi. Sonrasinda FOLFOX tedavisi kullanild1 ve purpura
yeniden goriilmedi. Sonug¢ olarak, panitumumab kaynakli 16kositoklastik vaskiilit olasiligi g6z
oniinde bulundurulmugtur. Bu, panitumumab kaynakli l16kositoklastik vaskiilit bildirilen en geng
vakadir. Olgumuzu, Naranjo Advers Ilag Reaksiyonlar1 Olasilik Skalasi kullanarak degerlendirdik.
Advers ilac reaksiyonlari, toplam puana gore su olasilik kategorilerine atanir: 9 veya daha yiiksek
puanla "kesin", 5-8 puanla "olas1", 1-4 puanla "muhtemel" ve O puanla "olasilik dig1". Bizim
olgumuzda 8 puan hesaplanmugtir.

Sonug olarak, panitumumab dermatolojik toksisiteler acisindan yiiksek risk tagiyan bir ajan olmakla
birlikte, vaskiilit gibi nadir ancak ciddi immiinolojik reaksiyonlara da yol acabilir. Bu olgu,
panitumumab tedavisi sirasinda gelisen lokositoklastik vaskiilitin erken tam1 ve tedavi ile
yonetilebilecegini gostermektedir. Klinik farkindalik, benzer tablolarin yonetiminde kritik 6neme
sahiptir. Siddetli bir advers reaksiyon gozlemlendiginde tedavinin kesilmesi ve ilacin tekrar
uygulanmamasi onerilmektedir.

Kaynaklar:

1. Boku, N., et al., Panitumumab in Japanese patients with unresectable colorectal cancer: a post-marketing surveillance study
of 3085 patients. Japanese journal of clinical oncology, 2014.44(3): p. 214-223.

2. Piubelli, M.L.M., et al., Fatal necrotizing Candida esophagitis in a patient with leukocytoclastic cutaneous vasculitis and
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REKTUM YERLESIMLI GASTROINTESTINAL STROMAL TUMOR OLGUSU
NEOADJUVAN TEDAVI YANITI: OLGU SUNUMU

Duygu BAYIR GARBIOGLU

Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Eskigehir

AMAC: Rektal gastrointestinal stromal tiimor (GIST), tiim GIST’ler iginde % 5°lik goriilme
oraniyla nadir bir antitedir. Cerrahi olarak tam rezeksiyon i¢in uygun olmayan rektal GIST ler icin
neoadjuvan imatinib tedavisinin faydali olabilecegine dair literatiir verisi mevcuttur. Biz de
neoadjuvan imatinib ile patolojik tam yanit elde edilen bir rektal gastrointestinal stromal tiimor
olgusu sunmay1 amacladik.

OLGU: Bilinen Tip 2 Diyabetes mellitus ve koroner arter hastaligi tanilar1 olan 64 yasinda erkek
hasta, konstipasyon ve digskilama sirasinda agr1 sikayetleri ile bagvurdu. Yapilan kolonoskopide
rektum sol yan duvar 6. cm lokasyonunda disaridan siipheli bas1 goriiniimii saptandi. Kolonoskopik
endoskopik mukoza biyopsisinde malignite bulgusu saptanmadi. Pelvik manyetik rezonans
goriintiileme (MRG)’de rektum komsulugunda 10*8*4 cm santrali nekrotik, diffiizyon kisitlayan
kitle saptandi. Radyolojik goriiniim GIST veya sarkom i¢in siipheli olarak degerlendirildi. FDG-
PET BT de rektum distal kesiminde yerlesimli, barsak liimenini dolduran kitle lezyonunda patolojik
aktivite birikimi (SUVmax:12.3) diginda viicutta diger alanlarda patolojik tutulum saptanmadi.
Kitleden alinan biyopsi GIST ile uyumlu saptandi. Mitotik indeksi 4 mitoz/5 mm?2, Ki67 %10-12
civari olarak degerlendirildi. Rektum yerlesimli kitlenin cerrahi rezeksiyona uygun bulunmamasi
nedeni ile neoadjuvan imatinib 400 mg/giin dozunda baglandi. Tedavi ile ilgili toksisite yasanmada.
3 aylik tedavi sonrasi ¢ekilen PET-BT de metabolik tam yanit izlendi . Sfinkter koruyucu cerrahi
uygulandi ve patolojik tam yanit elde edildi. Hastaya adjuvan 3 yil imatinib tedavisi verildi.
Takibinin 4. yilindaki hastada halihazirda niiks- metastaz saptanmamaigtir.

SONUC: Lokalize GIST i¢in standart tedavi sekli cerrahi rezeksiyondur. Ancak hasta 6zelinde anal
sfinktere yakinlik gibi durumlarda cerrahi uygulamalari morbiditeye sebebiyet verebilmektedir.
Imatinibin neoadjuvan tedavide kullanimi ile igili bilgiler sinirli olmakla birlikte retrospektif
analizlerde rektal GIST’de neoadjuvan imatinib kullanimi ile organ korumanm arttig1, hastaliksiz
sagkalimin uzadig1 gosterilmistir. Neoadjuvan imatinib tedavinin etkinliinin belirlenmesi i¢in
prospektif caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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KARACIGER NOROENDOKRIN TUMOR TANILI HASTANIN UZUN SURELI TAKIBI

Safiye Selcen VICDANLI, Metin OZKAN

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, Tibbi Onkoloji, Kayseri

GIRIS: Noroendokrin neoplazmlar (NEN'ler), degisken biyolojik davramisla karakterize edilen
heterojen bir malignite grubudur. Klinik davranis ve prognoz, mitotik sayim ve/veya Ki-67
etiketleme indeksi ile degerlendirilen histolojik farklilasma ve derece ile yakindan iligkilidir.
NEN'ler ayrica ndroendokrin hiicreler viicuda dagilmis oldugundan bir¢ok farkli bolgeden de
kaynaklanabilir(1).

Iyi farklilagsmug gastroenteropankreatik (GEP) NET'leri mitotik say1 ve proliferatif indekse (Ki-67)
gore li¢ dereceli kategoriye ayrilir :

e Diisiik dereceli (G1)

e Orta seviye (G2)

® Yiiksek dereceli (G3)

G1 olan iyi farklilasmis GEP NET'leri, G2 olanlardan daha iyi bir prognoza sahiptir (2,3). G3 olan
iyl farklilasmis GEP NET'leri, G2 olan iyi farklilasmis GEP NET'leri ile zayif farklhilagmig
noroendokrin karsinom (NEC) arasinda bir yerde olan klinik davranig gosterir. Zayif farklilagmig
GEP NEC, tanim1 gere8i yiiksek dereceli olarak siniflandirilir; bu tiimorler genellikle hizli ilerler ve
kotii bir prognoza sahiptir.

OLGU: Haziran 2021 tarihinde, 8 aydir giinde 1-2 kez aralikli ishal sikayetiyle basvuran 47
yaginda kadin hastaya yapilan goriintiilemelerde karacigerde hemanjiyom ©n tanisiyla yapilan
karaciger biyopsisi ile grade 2 noroendokrin timér tamisi aldi. Immiinohistokimya boyamasinda
sinaptofizin (+), kromogranin (+), Ki-67 %8 goriildii. Bakilan DOTA TATE PET-CT’de karacigerde
yaygin tutulum oldugu bagka odak tutulum olmadig1 gozlendi. (Figiir 1) Hastaya lanreotid 1%120
mg/ay tedavisi baglandi. 2 kiir sonrasinda karaciger lezyonlarinda progresyon olmasi lizerine Peptid
Reseptor Radioniiklid Tedavi’si (PRRT) planlandi. 6 uygulama sonrasinda lezyonlarda tekrar boyut
artig1 olmas: iizerine radyoembolizasyon (itriyum radyoniiklid) tedavisi planlanda.

Tedavi sonrasi bakilan PET-CT goriintiilemesinde jejenumda yeni odakta tutulum goriildii. Bu
lezyonun enteroskopi ile goriintiilemesi yapildi. Jejenumdaki lezyon goriintiilendi. Hastaya
metronomik Temozolamid 40 mg/giin ve Bevasizumab 7,5 mg/kg 21 giinde bir tedavisi planlanda.
Toplamda 26 kiir tedavi alan hastanin takibinde kontrol goriintiilemelerinde jejenumdaki tutulu
bolgenin kayboldugu gozlenmesi iizerine cerrahi plan yapilmadi. Medikal tedaviye devam edildi.
Haziran 2024 te ¢ekilen PET-CT’de minimal progresyon sonrasi lanreotid 120 mg/ay ve everolimus
10 mg/giin tedavisine gecildi. Hasta mevcut tedavi ile 10 aydir remisyonda takibe devam
edilmektedir.



Sekil 1. Tani sonrast ilk ¢ekilen PET goriintiisii  Sekil 2.Karcigerin baslangi¢ ve son kontrol BT
gorintiisi

TARTISMA: Noroendokrin tiimorlerin (NET) tedavisi, tiimoriin tipi, evresi, yeri ve hormon tiretip
tiretmedigine gore degisir. Tedavide genellikle cerrahi, en etkili yontem olup erken evrelerde kiir
saglayabilir. Ileri evrelerde veya metastaz durumlarinda ise somatostatin analoglari (6rnegin
oktreotid), hedefe yonelik tedaviler (everolimus, sunitinib gibi), peptid reseptdr radyoniiklid
tedavisi (PRRT), kemoterapi ve immiinoterapiler gibi yontemler kullanilir(4). Hormon salinimina
bagli semptomlar1 kontrol altina almak da tedavinin 6nemli bir parcasidir. Bizim olgumuzda da bu
algoritma goz oniinde bulundurularak tedavi diizenlenmistir.

Literatiirde PRRT'nin 6zellikle iyi diferansiye, somatostatin reseptor pozitif tiimorlerde timor
kontrolii sagladigi ve yasam siiresini uzattigr bildirilmektedir. Ayrica, tedavi yaniti
degerlendirilirken RECIST kriterleri ve semptomatik iyilesme birlikte dikkate alinmalidir.Bu
baglamda olgumuz, NET lerin tan1 ve tedavi siirecinin kisiye 6zel planlanmasi gerektigini; klinik,
patolojik ve goriintiileme bulgularinin entegre edilmesinin 6nemini vurgulamaktadir. Multidisipliner
yaklagim ve hasta bazli tedavi planlamasi, tedavi bagarisint dogrudan etkilemektedir.

KAYNAKLAR
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IMMUNOTERAPI ILE TAM YANIT ALINAN BIR METASTATIK MIiDE KARSINOMU
VAKASI

Betiil AYAZ, Mahmut GUMUS, Mehmet BESIROGLU

Istanbul Medeniyet Universitesi, Goztepe Prof. Dr. Siileyman Yalcin Sehir Hastanesi
Tibbt onkoloji boliimii

GIRIS: Mide kanseri insidansi ve kétii prognozu nedeniyle giiniimiizde tedavi ve takipte giincel
gelismelerin oldugu ve onkoloji diinyasinda yeni klinik caligmalara ac¢ik bir alandir. Mide kansert,
diinya iizerinde cok farkli bir cografi dagilim gostermekte olup, cinsiyete gore de erkeklerde
kadinlara gore iki kat daha sik goriiliir. Genellikle 5. ve 7. dekadlarda ve sosyoekonomik seviyenin
diisiik oldugu gruplarda siklig1 daha fazladir.

Mide kanserinde tam tedavi saglayan kiiratif tedavi se¢enegi cerrahi rezeksiyondur ve buna ragmen
rezeke edilebilir mide kanserlerinde bile sag kalim diger kanser tiirlerine gore diisiiktiir.

Bizde bu vakamizda MSI-h ( mikrostallet insitibilite olasilig1 yliksek) metastatik bir mide kanseri
vakasini, uygun tedavi segenekleri ile tedavi edip, mide kanserinin agresif dogasina ragmen tam
yanit saglandigi icin paylagsmak istedik.

VAKA: 67 yasinda kadin hasta 1 aydir olan mide agris1 ve tetkiklerde tespit edilen demir eksikligi
anemisi ile dig merkezde tetkik edilmis ve yapilan gastroskopide antrumda malign goriiniimlii kitle
tespit edilmis ve alinan biyopsisi mide adenokarsinomu olarak gelmistir, ardindan yapilan pet ct ile
evreleme lokal ileri olarak degerlendirilen hastaya neoadjuvan kemoterapi karari verilmistir. Hasta 2
kiir FLOT aldiktan sonra genel cerrahiye operasyon amagli bagvurmustur, 07.09.2023 de opere olan
hastanin patolojisi; ypT4a,NO,M0,L0,VO,RO olarak geldi, ancak ameliyat patoloji raporunda MSH
durumu icin bakilan MLH1 ve PSM-2 de tiimér hiicrelerin ekspresyon kaybi gézlenmesi nedeniyle
MSI yiiksek olarak degerlendirildi. Ayrica CPS skoru negatifi ve c-erb b2 de skor 0 yani negatif idi.
Hasta operasyon sonrasi genel durum durumda bozulma nedeniyle tarafimiza post op 5. Ayda
bagvurmus olup, tiimor belirteglerinde yiikseklik de eslik ettigi icin yeniden evreleme icin pet-ct ile
goriintiileme yapildi. Pet-ct de karacigerde yeni gelisen 2 adet metastatik lezyon, batin i¢i lenf
nodlar1 ve implantlar ve sol femurda kemik metastazi etspit edili. Metastatik evre 4 kabul edilen
hastanin kemoterapi yaniti yetersiz olup, MSI durumu yiiksek tespit edildigi icin hastya
pembroluzimab tedavisi Onerildi. Hasta subat 2024 de pembrolizumab 200 mg, 21 giinde bir IV
tedavi baglandi, 3 ay sonraki petc-de kismi yanit alindi, 4. Ayda immomuterapi iligkli hipotridi
gelisti ancak L-troksin tedavisi baslanarak troid fonksiyon testleri normale geldi. Hasta
pembrolizumab tedavisinin 17. Kiiriinde olup aralik 2024 pet ct de tam yanit saglandig:
goriilmiistiir.

SONUC: Bizim bu vakayr sunma amacimiz; lokal ileri mide karsinomlu hastalarinda MSI
durumunun tedavi Oncesi bilinmesi ve diagnostik laparoskopinin tani sirasinda ve tedavi plani
yapilmadan degerlendirilmesinin 6nemini vurgulamaktir. MSH tiimorlerde neoadjuvan kemoterapi
yerinde cerrahi segeneginin Onceliklendirilmesinin, eger operasyona uygun degil ise neoadjuvan
immiinoterapiye oncelik verilmesi diigliniilmiigtiir
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BIRINCI BASAMAKTA BEMARITUZUMAB ALAN METASTATIK MIiDE
ADENOKARSINOMUNDA LEPTOMENINGEAL METASTAZ: NADIR BIiR OLGU
SUNUMU

Onur ALKAN, Mahmut GUMUS

Istanbul Medeniyet Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Onkoloji Bilim Dali

GIRIS: FGFR2b agir1 ekspresyonu mide adenokarsinomu hastalarinin yaklasik %30 unda goriilen
prognostik ve prediktif bir belirtectir. Bu hasta grubunda hedefe yonelik yeni ajanlardan biri olan
bemarituzumab FOLFOX kemoterapisi ile kombine sekilde metastatik birinci seri caligmalarda
kullanilabilmektedir. Leptomeningeal metastaz ise mide kanserlerinde olduk¢a nadir goriiliir ve tani
ile yonetimi klinik pratikte zorluk yaratabilir. Bu olgu metastatik birinci basamakta FOLFOX-
bemarituzumab tedavisi alan hastada leptomeningeal metastaz gelisen bir hastay1 sunmaktadir.

OLGU: 41 yasinda daha 6nceden herhangi bir kronik hastalig1 olmayan kadin hasta yaygin karin
agris1 ve kilo kaybi nedeniyle bagvurdu. Yapilan FDG-PET/CT ve endoskopik biyopsi ile metastatik
mide adenokarsinomu tanis1 kondu. Patolojide MSI stabil, CERB-B2 negatif, PDL-1 CPS 0
goriildii. Klinik aragtirma kapsaminda yonlendirilen hastada FGFR2b asir1 ekspresyonu saptanmasi
lizerine birinci basamak tedavi FOLFOX-bemarituzumab olarak bagslandi. Ilk 4 kiir sonrasi
semptomatik ve radyolojik yanit izlendi. 6. kiir Oncesi hasta bas agrisi, bulanti-kusma ve nobet
klinigiyle acil servise basvurdu. Beyin MRG’de leptomeningeal kontrast tutulumu izlenmesi
lizerine lumber ponksiyon yapildi. BOS sitolojisinde malign hiicre saptanmadi, gram, kiiltiir, viral
PCR, fungal ve tbc paneli negatif sonuglandi. Noroonkoloji konseyinde klinik ve radyolojik
bulgularla leptomeningeal metastaz tanisi teyit edilerek hastaya kraniyospinal radyoterapi
uygulandi. Antiepileptik ve antiemetik destek verildi.

TARTISMA: Leptomeningeal metastaz, mide adenokarsinomlarinda son derece nadir olup santral
sinir sistemi bulgular1 ile bagvurabilir. FGFR2b asir1 ekspresyonlu hastalarda bemarituzumab ile
saglanan progresyon geciktirici etkinlik, SSS’ye penetrasyon hakkinda sinirh bilgi icermektedir. Bu
olguda, sistemik yanit alinirken SSS’de metastaz gelismis olmasi1 kan-beyin bariyeri etkisini ve
leptomeningeal metastazlarin biyolojik farkliligin1 gostermektedir. Lumber ponksiyon ile malignite
saptanmamasi yalanci negatiflik olasiligin1 diglamaz, klinik ve radyolojik korelasyon esastir.

SONUC: Leptomeningeal metastaz gibi nadir komplikasyonlara karsi klinik farkindalik ve hizli

tan1 tedavi yaklasimi, hastanin yasam kalitesini belirleyebilir. Bu olgu, hedefe yonelik tedaviler
altinda da atipik metastaz bolgelerine dikkat edilmesi gerektigini vurgulamaktadir.

ANAHTAR KELIMELER: Bemarituzumab, FGFR2b, mide adenokarsinomu, leptomeningeal metastaz
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